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Resumen

El musculo esquelético posee funciones multiples en el organismo humano, dentro de las que
destacan la movilidad y el control metabdlico del organismo. Lo anterior requiere que en las distintas
etapas del desarrollo de la vida del individuo mantenga su masay estructura. La incorporacion de lac-
teos como fuente de sustratos nutricionales para el desarrollo del musculo esquelético es fundamen-
tal. Esta revision tiene por objetivo mostrar evidencia cientifica sobre el papel de los lacteos como
fuente de aminodcidos, acidos grasos e hidratos de carbono, los cuales participan en el desarrollo del
musculo esquelético en los inicios de la vida y la mantencion de este en el periodo de envejecimiento.
La evidencia mostrada en esta revisién apunta a que los componentes nutricionales aportados por
los lacteos y la lactancia favorecen la proliferacion de las células mioblastos, la sintesis de proteinas
de la maquinaria contractil y la fortaleza de la unién neuromuscular en los inicios de la vida. En la
vida adulta, los aportes de la suplementacion con lacteos parecen potenciar los efectos del ejercicio
sobre la fuerza y resistencia muscular. Por otra parte, variados componentes de la leche propician el
enlentecimiento del proceso de sarcopenia asociada al envejecimiento. Concluimos finalmente que
la salud del musculo esquelético a lo largo de la vida de un individuo puede potenciarse con la ingesta
permanente de productos lacteos.
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1. Introduccidn . funcional bésica es el sarcémero, el que se

encarga del proceso de excitacion-contraccion

El musculo esquelético compone el 40% de  (E-C), lo que genera la movilidad del mdsculo [1-
la masa muscular del organismo. Su unidad 3l. Junto a su funcién motriz, también participa
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del control metabdlico, regulando la glicemia
postprandial a través del ingreso de glucosa
desde el medio extracelular hacia el interior de la
fibra muscular [4]. El musculo esquelético es un
organo capaz de oxidar tanto la glucosa como los
acidos grasos para mantener concentraciones
adecuadas de ATP, con el propdsito de obtener
energia para el proceso contractil. Esta funcion
metabdlica se pierde frente a condiciones
como la obesidad y el envejecimiento [5,6]. Al
respecto, este capitulo tiene por objetivo mostrar
la evidencia cientifica sobre el papel de una
nutricion suplementada con productos derivados
de la leche como fuente de aminoécidos, acidos
grasos e hidratos de carbono, sumada a otros
elementos nutricionales  especificos, que
condicionan el buen desarrollo y funcién del
musculo esquelético, tanto en los inicios de la
vida como en el periodo de envejecimiento.

2. Etapas del desarrollo del musculo es-
quelético

La formacion del tejido muscular comienza

CIA MATERNA: EFECTO EN LA FISIOLOGIA DEL MUSCULO ESQUELETICO

durante el desarrollo embrionario, etapa en la
cual la nutricién materna le ofrecerd al embrién
los componentes esenciales para la proliferacion
adecuada de las células comprometidas al
linaje muscular. La primera etapa o miogénesis
temprana, se origina de la condensacion del
mesodermo paraxial en estructuras epiteliales
llamadas somitas, las cuales se diferencian hacia
el esclerotoma, que dara lugar al desarrollo del
cartilago y del hueso de la columna vertebral y de
las costillas. La zona dorsolateral de las somitas
originara el dermomiotoma, que posteriormente
se diferenciara en células progenitoras de
musculo esquelético y de la dermis [7,8].
Posteriormente, las células progenitoras de
musculo esquelético responden a diferentes
factores de crecimiento y diferenciaciéon para
formar la fibra madura. El proceso se muestra
en la (Figura 1). La miogénesis primaria se
desarrolla entre la 8ay 10a semana de gestacion.
Posteriormente, las fibras secundarias, se
adosan a las primarias y comienzan a crecer de
manera longitudinal, esta es la etapa fetal del
desarrollo del musculo esquelético y ocurre entre
la semana 10 y 18 del desarrollo del feto. En
esta etapa se transcriben los llamados factores
musculares miogénicos [9-11].
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Figura 1. Proceso de miogénesis. Las células
progenitoras comienzan a recibir los estimulos
necesarios para comenzar el proceso de dife-
renciacion muscular, regulado por una serie de
factores de transcripciéon como el factor regula-
dor miogénico (Myf5), miogénina y MyoD, quie-
nes inducen la fusion de los mioblastos para

Sintesis de proteinas musculares especificas:

Cavl.l SERCA
RyR IP3R

Miosina Actina

Troponinas

formar fibras multinucleadas. Una fibra madura
expresa las proteinas de la maquinaria contrac-
til: receptor de dihidropiridinas (Cav1.1), receptor
de ryanodina (RyR), la bomba calcio ATPasa del
reticulo sarcoplasmatico (SERCA), el receptor de
fosfoinositidos 3 (IP3R), miosinas, troponinas y
actina, entre otras.
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3. Regulacion del metabolismo y estrate-

gias nutricionales

La regulacion de la sintesis de moléculas
energéticas en el organismo se realiza
principalmente por el control de tres érganos: el
tejido adiposo, el higadoy el musculo esquelético,
pero este ultimo sera el foco de atencion en este
capitulo [12]. El musculo esquelético utiliza
energia para generar el movimiento a través de
la oxidacion de glucosa y grasas, por una parte,
pero también es capaz de almacenar lipidos vy,
en menor grado, glucégeno, con el fin de contar
con reservas energéticas [13]. La insulina,
hormona peptidica liberada por el pancreas en
respuesta a hiperglicemia, es capaz de unirse
a sus receptores especificos presentes en el
tibulo T del sarcolema, estimulando tanto la
entrada de glucosa, como la de acidos grasos
a la fibra muscular [3]. Es relevante buscar
estrategias nutricionales que mantengan las
funciones metabodlicas de manera adecuada,
con el propdsito de evitar o contrarrestar los
efectos deletéreos de enfermedades croénicas
no transmisibles como la diabetes tipo 2 o la
obesidad. Dada la relevancia del musculo en
el metabolismo sistémico, desde las primeras
etapasdelavidaesnecesarioconsumiralimentos
que entreguen los nutrientes esenciales para
el desarrollo de la masa muscular y su soporte
O6seo. La alimentacién exclusiva con leche
materna en los primeros meses del lactante es
crucial, ya que aporta elementos esenciales de
manera balanceada para el desarrollo tanto de
los huesos como del musculo esquelético [14].
Una alimentacion con leche materna por mas
de 6 meses condiciona al individuo a un mejor
desarrollo motor en lainfanciay pubertad [15,16].
Junto al gran aporte nutricional que ofrece la
lactancia materna al recién nacido y lactante,
también es relevante la funcién protectora,
mediante el fortalecimiento de la inmunidad y la
proteccién contra enfermedades metabdlicas,
en las cuales el musculo esquelético posee

un papel preponderante. A pesar de que la
composicién de la leche materna cambia
en el curso de la lactancia, esta proporciona
proteinas antimicrobianas como perforinas y
granzimas, inmunoglobulinas, incluso células del
sistema inmune [17]. Existe una fuerte evidencia
epidemiolégica que ha demostrado que la
lactancia materna confiere proteccion contra
el desarrollo de enfermedades metabdlicas
como la obesidad en periodos posteriores de
la vida, probablemente mediante mecanismos
epigenéticos [18,19]. La leche materna contiene
leptina, hormona que predispone a un fenotipo
delgado y que la resistencia a esta predispone
a un fenotipo de obesidad. La concentracién
de leptina de la leche materna promoveria
un aumento en la termogénesis mediante la
activacién del eje leptina- quinasa activada
por AMP ciclico (AMPK) en los musculos
esqueléticos de tipo oxidativos, potenciando la
oxidacion de lipidos como también la entrada de
glucosa ala fibra muscular [20,21]. Otros factores
con actividad biolégica presentes en la leche
humana materna son: adiponectina, proteina de
unién a acidos grasos adipocitico y la proteina
de unién a acidos grasos epidérmicos, todos
ellos involucrados en el metabolismo lipidico
[22,23]. Dentro de los macronutrientes que
aporta la leche materna, se encuentra un 7% de
carbohidratos, 5% de lipidos, 0,9% de proteinas y
0,2% de minerales. Los acidos grasos en forma
de triglicéridos ocupan el 98-99% de las grasas
totales de la leche humana, los cuales presentan
patrones diferentes en cuanto a la composicion
de acidos grasos, los que dependen entre otros
factores, de la etnia, el tipo de alimentacion
o factores sociodemograficos de la madre
[23,24]. Aportados en la leche, estos poseen una
alta biodisponibilidad a nivel intestinal, lo que
favorece su absorcion. Los lipidos aportados
por la leche representan mas del 50% de la
ingesta diaria de energia del lactante, ademas de
permitir la regulaciéon de las funciones celulares,
la comunicacion intracelular y la modulacion
epigenética del genoma. La leche humana posee
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triglicéridos ricos en dacidos grasos saturados
como el acido palmitico, el que se ubica en
posicion sn-2 en el triglicérido, facilitando de esta
forma su absorcion a nivel intestinal [25]. Dentro
de los acidos grasos monoinsaturados, el dcido
oleico (C18:1n-9, OA) es el mas abundante en la
leche materna. Con respecto a los acidos grasos
poliinsaturados de cadena larga (PUFA) de la
serie n-6, como el 4cido y-linolénico (C18:3n-6,
GLA) y 4cido araquiddnico (C20:4n-6, ARA) y
los 4cidos eicosapentaenoico (C20:5n-3, EPA) y
acido docosahexaenoico (C22:6n-3, DHA) de la
serie n-3, respectivamente, podemos mencionar
que su aporte en la leche materna estara dado
por el tipo de alimentacién y por el nivel de las
desaturasas de acidos grasos de la madre [26].
Tanto EPA como DHA son de gran importancia
en el desarrollo de la fibra muscular. Sin
embargo, recientemente se ha descrito que un
exceso en el aporte tanto de EPA como DHA en la
leche materna puede generar una inhibicién en el
proceso de miogénesis como de diferenciacion
muscular. Estos datos deben ser considerados
al momento de elegir férmulas lacteas utilizadas
en reemplazo de la leche materna [27,28].

4. Efecto de la obesidad gestacional sobre

el musculo esquelético

Actualmente, las cifras de obesidad materna
en los paises desarrollados y en vias de desarrollo
se han elevado alarmantemente. En una madre
desnutrida se genera un efecto perjudicial en la
miogénesis fetal, traduciéndose en una menor
masa muscular al momento del nacimiento [29].
Considerando que tanto para miocitos como para
adipocitos existe un precursor mesenquimatico
comun, la obesidad generaria un ambiente que
favorece el desarrollo del linaje adipogénico a
expensas de la miogénesis en la descendencia
en desarrollo [30]. La suplementacion
alimentaria con leche humana en ratas mejora
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el metabolismo de la glucosa y los lipidos,
disminuyendo los marcadores de inflamacién,
tanto séricos como tisulares [31]. El consumo de
leche materna mejora los parametros asociados
al desbalance en la homeostasis de la glucosa,
mejorando marcadores de resistencia a la
insulina y la prueba de tolerancia a la glucosa
[31].

5. Envejecimiento y sarcopenia

El envejecimiento se caracteriza por ir
acompafado de la pérdida progresiva de la masa
muscular [32]. La sarcopenia, que se define como
la pérdida de masa muscular relacionada con la
edad, se acompania de la pérdida de fuerza, puede
ir asociada a discapacidad fisica, aumento de las
caidas y menor tolerancia a la glucosa. Desde los
30 afios de vida la masa muscular esquelética
comienza a descender, lo que conlleva de manera
gradual a una resistencia a la insulina basal [33].
Cambios hormonales propios del proceso de
envejecimiento afectan el musculo esquelético.
Los estrogenos en la mujer y la testosterona
en el hombre son estimulos que pueden activar
las células satélites, las cuales son células en
estado de reposo, que se encuentran adosadas
a las fibras musculares y que poseen potencial
proliferativo y de diferenciacion, ellas participan
de manera activa en procesos de regeneracién
muscular, propiciando la regeneracion muscular
[34]. La Figura 2 menciona los mecanismos
involucrados en el desarrollo de sarcopenia, los
cuales pueden contrarrestarse con el consumo
de productos lacteos, como se podra apreciar en
la siguiente seccién.
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Figura 2. Mecanismo de generacién de la sarco-
penia. Existen variados factores de riesgo en el
desarrollo del deterioro muscular, dentro de ellos
los mas estudiados han sido el envejecimiento,
la obesidad y los cambios hormonales produci-

6. Nutricion basada en lacteos contra la

sarcopenia

Los productos lacteos son una de las princi-
pales fuentes de calcio, magnesio, fésforo, pota-
sio, zinc, selenio, vitamina A, riboflavina, vitamina
B12 y acido pantoténico, entre otros elementos
[35,36]. Componentes que participan de manera
directa y/o indirecta en la conservacién tanto de
la densidad mineral 6sea como de la estructura
funcional del musculo esquelético (Figura 3).
Dentro de los productos lacteos que ofrecen la
mayor cantidad de proteinas se encuentra el que-
so, aportando 24,9 g/100 g comparado con la le-
che que aporta 3 g/100 g. Con respecto al aporte
de calcio, el queso también lidera la lista respec-
to a otros productos como la leche o el yogurt,
aportando con 721 mg/100 g comparado con la
leche que entrega 120 mg/100 g [37]. Mujeres
que consumian 2,2 porciones de lacteos (leche,
queso o yogurt) al dia o mds, presentaron una
masa 6sea apendicular total y cortical significa-
tivamente mas alta en comparacién con mujeres
que ingerian menos de 1,5 porciones al dia [38].
El equilibrio entre la entrega de calcio, fosfato in-
organico, proteinas y vitamina D, que ofrecen los
productos lacteos parecen reducir la resorcion y

dos por la edad. El resultado final es la pérdida
del nimero de fibras musculares con actividad
metabdlica. Este dafo puede ser parcialmente
evitado con el consumo de productos lacteos.

aumentar la formacién ésea.

Con respecto a la ingesta de proteinas, la li-
teratura muestra evidencia que sugiere que las
dietas hipocaléricas con un alto contenido de
proteinas generan un aumento de la masa mus-
cular, a diferencia de dietas hipocaldricas con
bajo contenido de proteinas las que disminuyen
la masa muscular [39]. Al respecto, la protei-
na lactea es una buena fuente de aminodacidos
esenciales para la sintesis de proteinas, ayudan-
do a la conservacion de la masa muscular meta-
bélicamente activa durante la pérdida de tejido
debido a lesion muscular [40]. Estas propiedades
se basan en el hecho de que los productos lac-
teos y, especialmente la leche de vaca, contienen
caseina y proteinas de suero, comunmente en
una proporcion de 3: 1 (caseina: suero). La admi-
nistracion de caseina por si sola puede aumentar
la concentracion de aminoacidos en suero y ayu-
dan al proceso de reparacién del dafio muscular
antes mencionado. Se ha observado una serie de
efectos antioxidantes de a-caseinas, 3-caseinas
y B-lactoglobulina las que pueden mitigar el dafio
relacionado con el envejecimiento inducido por el
estrés oxidativo al inhibir la senescencia celulary
el aumento de la diferenciacion y maduracion de
los mioblastos [41-43] (Figura 3). El consumo de
productos lacteos en adultos mayores puede re-
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ducir el riesgo de sarcopenia, sobre todo en quie-
nes consumen leche y yogurt de bajo contenido
graso, en ellos mejora la masa muscular cuando
la proteina lactea se incorpora de manera regular
a la dieta [36]. En un estudio realizado a hombres
mayores de 60 afos, a quienes se les administré
caseinato, el que contiene la mezcla de aminoa-
cidos presentes en la leche, se les midi6 el nivel
de sintesis de proteinas musculares después de
3 horas de aplicarse un protocolo de ejercicio.
Estos hombres lograron sintetizar mas proteinas
musculares que el control que recibié una bebida
rica en carbohidratos [44]. Uno de los factores
que puede empeorar la degeneraciéon muscular
es la hospitalizacion. En pacientes hospitaliza-
dos, la recuperacion de la fuerza muscular es len-
ta luego de estos periodos de inactividad fisica.
Un estudio evalué el efecto de la administracion
de una bebida lactea en base a leche enriquecida
con proteinas de suero (10,5 g) y caseina (0,5%)
en estos pacientes, observandose que mejoré la
resistencia muscular al ejercicio [45]. La adicion
de 210 g/dia de queso ricota por 12 semanas a
un grupo de adultos mayores que presentaban
sarcopenia mejoro la masa de musculo esquelé-
tico apendicular, que corresponde a la suma de
la masa magra de las piernas y los brazos, y el
rendimiento fisico [46].

Los derivados de la leche también son
una fuente importante de vitamina D activa o

1,25(0H)2D3 con una adecuada biodisponibi-
lidad. A medida que el individuo envejece, sus
requerimientos de vitamina D son mayores. En
la salud del musculo esquelético, el balance de
vitamina D es crucial ya que ejerce un papel fi-
siolégico en la absorciéon de calcio y fésforo a
nivel del intestino. Cortes histoldgicos de tejido
muscular de individuos con deficiencia de vita-
mina D revelan espacios interfibrilares agranda-
dos e infiltracion de granulos de grasa, fibrosis
y glucdgeno que reflejan dafio [47]. EI musculo
esquelético responde a la accion de la 25(0H)
D3 o de 1,25(0H)2D3 mediante una accion ge-
némica y una no genémica, aumentando la sin-
tesis de proteinas musculares [48,49] (Figura 3),
lo que ayudaria a contrarrestar los efectos de la
sarcopenia. La revision sistematica realizada por
Cuesta-Triana y cols. 2019, aborda alguno de los
mecanismos sugeridos, que explican la relacion
entre el consumo de productos lacteos y los bue-
nos resultados obtenidos en el control de la sar-
copenia [36]. Por lo tanto, la ingesta de lacteos
puede retrasar la sarcopenia y la pérdida 6sea,
mediante i) el aumento en la sintesis de protei-
nas musculares, ij) mejorando el balance nitro-
genado del organismo, y iii) el aumento de la re-
absorcion de calcio [36] (Figura 3). Todos estos
son antecedentes que permiten indicar que en el
envejecimiento el consumo de lacteos contribu-
ye a prevenir el deterioro de la masa muscular.

Previene sarcopenia
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Figura 3. Efecto del consumo de leche en el
organismo. El consumo de productos lacteos
induce cambios metabdlicos beneficiosos para
el organismo a nivel sistémico, en el musculo

\
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Aumenta GSH / GSSG
Aumenta adiponectina
Disminuye leptina
Disminuye la inflamacion

esquelético y el tejido 6seo. Aumenta el factor
de crecimiento similar a insulina (IGF-1), gluta-
tion reducido (GSH), glutation oxidado (GSSG) y
quinasa activada por AMP ciclico (AMPK).

305




CAPITULO 24

7. Lacteos contra los trastornos metabdli-
cos y hormonales del musculo esquelético

Los productos lacteos ejercen un importante
efecto metabdlico en el individuo, el que se re-
laciona con implicancias directas en el misculo
esquelético. Se ha demostrado que la adminis-
tracion de leche de cabra a ratas obesas redu-
ce los niveles de hemoglobina glicosilada, de
triglicéridos y la intolerancia a la glucosa. En el
musculo esquelético es capaz de mantener acti-
vada la via de la proteina quinasa A activada por
AMPc [50]. Estudios realizados en adultos obe-
sos sugieren que el consumo de leche se corre-
laciona de manera positiva con la concentracion
de calcio sérico y de manera negativa con el IMC
[51]. La incorporacién de alrededor de 200 g/dia
de queso ricota a la alimentacidn tradicional de
adultos mayores es capaz de fortalecer la fuer-
za muscular del individuo [36]. El consumo diario
de yogurt bajo en grasa, en dosis de 80 a 125 g
se asocian a un riesgo menor de desarrollar sar-
copenia, sindrome metabdlico y diabetes tipo 2
[35]. El consumo elevado de leche ejerce efectos
sobre el eje somatotropico, estimulandolo en
multiples niveles lo que eleva las concentracio-
nes de hormona del crecimiento (GH) y del IGF-1.
Este ultimo posee efectos hipertréficos sobre el
musculo esquelético, aumentando las sefales
de Ca2+ intracelulares [52]. Cuando las tasas de
sintesis y degradacion de proteinas musculares
aumentan, se requiere una nutricién adecuada
para facilitar el proceso de recuperacién. Se ha
postulado que el aporte de aminodcidos a partir
de la leche, tales como la arginina, lisina y orniti-
na, puede estimular la liberacién de GH y de IGF-
1, lo que podria ayudar en la salud del musculo
esquelético a través del aumento en la sintesis
proteica [53].

Recientemente, se ha demostrado que la
leche de burra también tendria efectos benefi-
ciosos para el musculo [31]. Al respecto, en el
musculo esquelético, la alimentacion con leche
de burra en ratas produce un aumento en la ra-

z6n GSH/GSSG, un aumento en la oxidacion de
4cidos grasos a nivel mitocondrial, reduccion de
mediadores inflamatorios, y mejoramiento del
metabolismo de la glucosa a través del aumento
de los niveles de adiponectina y disminucién de
leptina [31]. Al respecto, la leche de burra tendria
una buena tolerancia digestiva, menor respuesta
alérgica, mejor relacion n-6/n-3 PUFA y un menor
contenido de colesterol [54-57]. Sin embargo,
es necesario continuar con mas estudios. Final-
mente, es importante indicar que la fortaleza de
los productos lacteos se obtiene debido a la inte-
gracién de todos los componentes que contiene
ya que los resultados no serian igual de benefi-
ciosos ingiriendo los diversos constituyentes de
manera separada.

8. Conclusion

[ ]

El fomento de la lactancia y la adicion de pro-
teinas lacteas en la alimentacién son cruciales
para un buen desarrollo y mantencion del tejido
muscular esquelético. El nimero de fibras mus-
culares con que nace un individuo puede condi-
cionar su metabolismo e incluso impactar en la
calidad de vida en la vejez. El consumo de lacteos
durante la adultez permite mejorar el rendimiento
fisico y atenuar la pérdida de la fuerza muscular
a medida que se envejece. Los mecanismos por
los cuales se produce esta accién tienen relacion
con el aumento en la concentracion sérica de cal-
cio, magnesio, vitamina D, ademas de aminodci-
dos y péptidos con buena biodisponibilidad, to-
dos compuestos claves en la mantencion de la
estructura contractil de musculo esquelético y el
fortalecimiento de la densidad mineral del hueso.
La estimulacion de la sintesis de proteinas mus-
culares por medio de los variados constituyentes
aportados por la ingesta de productos lacteos
permite que el musculo esquelético combata el
proceso de sarcopenia obesogénica que afecta-
ria a un alto numero de adultos mayores.
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